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論文内容要旨
 【研究目的】
 脳の可塑性は近年とくに重要視されているが,なかでも小児期における脳損傷後の可塑性は,
 受傷時期に応じて大きく変化することが知られており,その解剖学的,あるいは分子生物学的メ
 カニズムの解明が必要とされる。小児期脳損傷後の可塑性,とくに機能的回復あるいは機能予後
 の評価にはPosi七ronemissiontomography(PET)などの機能的脳画像が非常に有効な手段で
 あると考えられる。本研究では成長発達期に一側性大脳半球に損傷を受けた症例の対側小脳半球
 におけるブドウ糖代謝変化,いわゆるcrossedcerebellardiaschisis現象をPETを利用して,
 評価,検討した。
 【研究方法】
 対象症例は一側性大脳半球損傷を有する40例であり,11例が出産前,7例が出産中,22例が
 出産後に受傷している。各症例ともに受傷後少なくとも5ケ月以上経た,慢性期に2-deoxy-2
 [18F]fiuoro-D-glucose(FDG)一PETを用いて大脳および小脳のブドウ糖代謝を測定した。両
 側小脳半球の放射能活性平均値を求め,この左右差を検討するとともに,高解像PETで画像が
 得られた9症例については冠状断像で小脳半球内の各小葉の左右差も比較検討した。
 【研究結果】
 FDG-PETでは40症例中24例にcrossedcerebenardiaschisisを認め,16例は認めなかった。
 24例中19例は出産後に受傷している。5例は出産前あるいは出産中に受傷しているが,受傷範
 囲は大脳基底核を含んだ一側大脳半球全体に及ぶもの,あるいはMRI所見では異常を認めなかっ
 たもののPET所見から対側大脳半球損傷も示唆されるほど,広範囲に及んでいる症例であった。
 さらにdlaschisisを呈した症例の中には,非定型的なcrossedcerebenardiasehsisを呈した2
 症例があり,対側小脳半球のブドウ糖代謝亢進を呈し,いずれも生後4ケ月で受傷している。一
 方diaschisisを呈さなかった16例中13例は出産前,あるいは出産中の受傷であった。ほかの3
 症例も受傷時期は生後4週以内であった。FDG-PET冠状断像による解析では前頭葉,頭頂葉を
 含んだ一側大脳半球に及んだ損傷により,とくに小脳半球外側部のブドウ糖代謝低下が認められ
 た。
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 【考察】
 本研究では一側大脳半球の損傷が早期であればcrossedcerebellardlaschisisを呈しにくいこ
 とが示された。これにより,成長発達期途中の大脳への損傷後に,皮質橋小脳路の機能的あるい
 は解剖学的なreorganization,つまり可塑性の存在が示唆された。このreorganizationは受傷
 時期と非常に深い相関関係を有し,時期が早期であれば神経回路網の再形成あるいは賦活化がさ
 れ,その結果機能的可塑性も促進されると考えられる。さらに冠状断像により,小脳半球外側部
 が大脳半球と機能的あるいは解剖学的に密接な関連を持つと考えられた。同部位は近年,小脳半
 球内でも高次機能に関与すると考えられている部位である。また本研究では“paradoxicai
 cerebellardiaschisis"と呼称した従来のdiaschisisとは異なり損傷側と対側の小脳半球ブドウ
 糖代謝が増加している症例が2例あった。今後その病態生理解明が必要である。
 FDG-PETを用いて,小児脳のcrossedcerebell&rdiaschisisを多症例にわたり検討した研究
 はこれまでには見当たらず,本研究ではPETを用いることにより,脳損傷発生が早期であれば,
 reorganiza七ionもより促進されるであろうと示唆され,小児脳の可塑性のメカニズム解明のため
 の一役を担っていると考える。今後,中枢神経系の可塑性のメカニズムを解明することは非常に
 重要な課題であり,本研究を基礎として,さらに研究を積み重ねることが可能と考えられる。
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 審査結果の要旨
 本研究は小児脳の可塑性の機序の解明を目的として,Positronemissiontomography(PET)
 を利用してcrossedcerebellardiaschisisの解析を行った,臨床研究である。
 半球切除術を施行された幼弱期脳は,同様の術式を施行された成熟脳に比べて,神経脱落症状
 の程度が軽く,機能回復の程度も良好であるだけでなく,なかには正常の知能発達を示し,術後
 に片麻痺を呈さない症例も見られる。こうした小児脳の可塑性は古くから知られているものの,
 その機序については十分には解明されていないのが現状であり,当分野の研究は将来的にも非常
 に重要な知見を得ることができると考えられる。
 本研究では一側大脳半球損傷後の皮質橋小脳路の可塑性を検討している。サル,ネコあるいは
 ラットを用いた基礎実験では,損傷後の幼弱期脳における解剖学的あるいは機能的再編成の存在
 が証明されており,本研究の結果からヒト脳においても,これと類似した機序が存在し,さらに
 受傷時期が早期であれば,良好な機能予後が期待できることを示唆している。
 脳神経外科領域では,てんかん外科治療において,病変部切除術だけにとどまらず,しばしば
 脳葉切除術さらには半球切除術を施行することもしばしば必要とされ,治療は可及的早期に施行
 されるべきであるとも考えられている。小児脳の可塑性の機序を解明し,これを一斤分に把握する
 ことにより今後の診断あるいは治療に,多大な効果をもたらすことは明らかである。本研究では
 こうした可塑性の解明を試みた先駆的な研究の一つであり,今後同分野の研究を発展させる上で
 非常に重要であると考えられる。
 研究目的,方法,考察ともに秀逸であり,本大学の学位に十分値する内容であると考えられる。
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